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Резюме

В настоящее время все существующие прогностические шкалы не
характеризуют в полной мере прогноз первичных неходжкинских
лимфом (НХЛ)  глаза и его придаточного аппарата.  При ретроспек-
тивном и  проспективном изучении особенностей течения заболева-
ния у 94 больных первичными НХЛ органа зрения выявлены неко-
торые факторы, влияющие на прогноз  данного заболевания.
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All existing prognostic scales don't fully characterize a prognosis for pri-
mary non-Hodgkin's lymphoma eye and adnexa.  



Актуальность: за последние 20 лет отмечено увеличе-
ние числа неходжкинских лимфом (НХЛ) более чем на
50% [2]. К примеру, в США заболеваемость всеми видами
НХЛ выросла с 1973 по 1989 г. на 60%, и если в 1950 г. она
составляла 5,9 на 100 тыс. населения, то в 1989 г. этот по-
казатель увеличился до 13,7 [1]. 

В России экстранодальные варианты НХЛ составляют
24–48% от всех НХЛ, а НХЛ орбиты, глаза и его прида-
точного аппарата – 4,1–8% от всех экстранодальных лим-
фом [8,23,12]. При диссеминированных формах лимфом
вовлечение в процесс тканей орбиты и конъюнктивы
встречается редко – у 5,3% больных [10]. 

Таким образом, данная патология представляет особый
интерес для офтальмологов. Имеются сведения о преобла-
дании НХЛ среди всех злокачественных опухолей орбиты
[24]. Есть сообщения, что в Японии первичные НХЛ ор-
биты составляют около 12% от всех злокачественных опу-
холей орбиты [30]. Наряду с этим частота лимфом среди
злокачественных опухолей орбиты составляет 37,3–40% и
даже 55% [3,22].

В последние годы большое внимание уделяется ви-
тальному прогнозу для больных НХЛ. Попыткой опреде-
ления прогноза НХЛ является международный прогно-
стический индекс, который основан на 5 основных пара-
метрах: возрасте больного, общем состоянии по шкале
ECOG, уровне ЛДГ в сыворотке крови, числе экстрано-
дальных очагов поражения, стадии по классификации Ann
Arbor [7,8]. Позднее были созданы прогностические ин-
дексы для отдельных морфоиммунологических вариантов
НХЛ (фолликулярной лимфомы, лимфомы зоны мантии).
Однако все существующие прогностические шкалы не ха-
рактеризуют в полной мере прогноз первичных НХЛ глаза
и его придаточного аппарата.

На основании ретроспективного анализа 112 случаев
лимфом придаточного аппарата глаза S.E. Coupland с со-
авт. высказали мнение, что прогноз заболевания зависит
только от распространенности болезни к моменту появле-
ния глазных симптомов, т.е. от стадии заболевания по
классификации Ann Arbor [15]. По мнению некоторых ав-
торов, прогноз заболевания определяет именно морфоим-
мунологический вариант лимфомы при поражении органа
зрения [11,27]. Наряду с этим существует мнение, что про-
гноз определяет локализация лимфомы при поражении
органа зрения [21]. К примеру, поражение конъюнктивы
имеет более благоприятный прогноз, а при лимфомах век
– более плохой [26]. Напротив, H.A. Khalil с соавт. счи-
тают, что именно конъюнктивальные лимфомы чаще под-
вержены генерализации [20]. Существует мнение, что при
внутриглазных лимфомах прогноз для жизни является не-
благоприятным [13,14,19,28]. При лимфомах придаточно-
го аппарата глаза различной локализации L.J. Medeirоs с
соавт. не нашли различий в склонности к диссеминации
процесса [25]. На международном конгрессе офтальмо-
онкологов в 2009 г. было внесено предложение учитывать
бинокулярность поражения как неблагоприятный прогно-
стический фактор.

Таким образом, на основе анализа данных литературы
можно сделать вывод о том, что в настоящее время отсут-

ствует единое мнение относительно прогноза НХЛ органа
зрения, и можно считать, что острота проблемы диктует
необходимость расширения прогностического индекса, его
уточнения для разных морфоиммунологических вариан-
тов и клинических форм болезни.

Материалы и методы: мы располагаем наблюдения-
ми за особенностями течения заболевания 94 больных
первичными лимфомами органа зрения (IE стадия). Диаг-
ноз первичной НХЛ органа зрения (IE стадии) установлен
совместно при обследовании офтальмологом и онкогема-
тологом. Морфологический вариант определен при имму-
ногистохимическом или цитогенетическом исследовании.
Возраст больных колебался от 21 до 91 года, медиана воз-
раста – 52 года. Соотношение мужчин и женщин – 1:2.

Определяется статистически значимое (р<0,05) разли-
чие в структуре возраста для мужчин и женщин: медиана
возраста для мужчин составляет 60 лет (29–75), а для жен-
щин – 52 года (21– 91). У мужчин с возрастом увеличива-
ется частота заболеваемости и достигает максимума в воз-
растном диапазоне от 70 до 80 лет, а у женщин пик заболе-
ваемости приходится на 50–60 лет, а в возрасте 70–80 лет
частота заболеваемости значительно снижается.

Выявлено, что распределение лимфом по локализации
у мужчин и женщин различно: у женщин отчетливо пре-
обладает вовлечение конъюнктивы, а у мужчин – орбиты.

Разные отделы органа зрения поражаются с различной
частотой: лимфомы конъюнктивы выявлены у 48 больных
(52%), лимфомы орбиты – у 35 (36%), поражение век – у
11 (12%). Клинические особенности лимфом органа зре-
ния разнообразны и во многом зависят от локализации
опухоли. 

НХЛ конъюнктивы проявлялись опухолевым разрас-
танием в виде валика с гладкой поверхностью, мягкой кон-
систенции, локализовались преимущественно в области
переходных складок (чаще страдает конъюнктива нижнего
свода). Реже опухоль распространялась на бульбарный от-
дел конъюнктивы или область слезного мясца, еще реже –
на конъюнктиву век. Цвет опухоли розовато–желтый, с
развитой сетью собственных сосудов, на поверхности мо-
гут быть кровоизлияния.

НХЛ век проявлялись в виде уплотнений в толще века
без четких границ, безболезненных, тестоватой консистен-
ции, иногда распространялись на пальпебральную конъ-
юнктиву в виде разрастаний грязно–серой рыхлой ткани
с новообразованными сосудами и кровоизлияниями на по-
верхности. Нередко НХЛ век сочетается с поражением
мягких тканей орбиты.

НХЛ орбит развивались чаще всего постепенно, в тече-
ние нескольких лет – от момента появления у пациента
первых признаков до установления точного диагноза. По-
степенно нарастала симптоматика в зависимости от лока-
лизации опухоли, развивался птоз, иногда появлялись
диплопия, экзофтальм, затруднение репозиции, ограниче-
ние подвижности глаза, отек век. Степень экзофтальма
широко варьировала – от 1 до 10 мм, но чаще всего встре-
чался умеренный экзофтальм до 5 мм, безболезненный,
постепенно нарастающий. Чаще всего поражение было од-
ностороннего характера, но встречалось и двустороннее.
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In retrospective and prospective study of clinical course peculiarities in
94 patients with primary non-Hodgkin's lymphoma of eye and adnexa
some factors influencing a prognosis of primary non-Hodgkin's lym-
phoma of eye and adnexa are revealed.
Key words: prognosis, non-Hodgkins lymphoma, eye, adnexa, orbit, con-
junctiva, eyelids.
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Агрессивное и быстрое развитие заболевания проявилось
в случае с диффузной В–крупноклеточной лимфомой, что
вполне соответствует общему представлению об агрессив-
ности данного варианта болезни.

Внутриглазная злокачественная лимфома, или первич-
ная интраокулярная лимфома (ПИОЛ), встречается край-
не редко [4,5]. По мнению J. Connor, среди всех лимфом
на внутриглазную локализацию приходится менее 1% [14].
Чаще она возникает при системном поражении и сочета-
ется с поражением ЦНС [17,29]. 

Мы наблюдали 5 пациентов с диагнозом ПИОЛ (двое
мужчин, три женщины) в возрасте от 41 до 60 лет, со сро-
ком наблюдения от 1 до 3 лет. В силу сложности диагно-
стики иммуноцитологически диагноз В–клеточной
ПИОЛ был подтвержден у 2 пациентов, у 3 других паци-
ентов диагноз установлен с помощью ПЦР–исследования,
при котором определилась В–клеточная клональность пе-
рестройки тяжелых цепей иммуноглобулинов на основа-
нии клинической картины и предшествующей иммуноги-
стохимической верификации диагноза В–клеточной лим-
фомы головного мозга. 

В настоящее время эти пациенты продолжают полу-
чать специфическую терапию. Принимая во внимание
малый срок наблюдения и небольшую группу пациентов
с данной формой лимфомы, делать какие–либо выводы
о факторах прогноза ПИОЛ в настоящий момент преж-
девременно. Учитывая вышесказанное, эти больные не
учитывались при статистической обработке данных
группы пациентов с первичной НХЛ органа зрения
(94 человека).

Среди различных морфоиммунологических вариантов
злокачественных лимфом преобладали В–клеточные лим-
фомы маргинальной зоны – MALT типа, которые диагно-
стированы у 69 человек (74%). Другие морфоиммунологи-
ческие варианты выявлялись значительно реже: лимфомы
из клеток зоны мантии – у 10 человек (11%), фолликуляр-
ные лимфомы – у 9 (9%), диффузная В–крупноклеточная
лимфома – у 4 (4%), Т–клеточные лимфомы были пред-
ставлены единичными наблюдениями – у 2 человек (2%).
Частота различных вариантов НХЛ не зависела от пола.
Сроки наблюдения составили от 1 до 26 лет, при этом 48%
больных наблюдалось более 5 лет.

Для статистической обработки данных использовали
описательную статистику, частотный и событийный ана-
лизы (метод Каплан–Мейера). За период наблюдения от
1 до 26 лет (медиана наблюдения – 6 лет) из 94 пациентов
с первичными лимфомами органа зрения у 25 после лече-
ния возникли рецидивы заболевания (27%) в сроки от
6 мес. до 10 лет (медиана – 2 года).

Результаты исследования: общая 5– и 10–летняя
безрецидивная выживаемость для пациентов младше
60 лет с лимфомой органа зрения различной локализации
равна 77±6%, для пациентов от 60 лет – 56±13%; эти дан-

ные вполне согласуются с характеристикой выживаемо-
сти, разделяемой по возрастному показателю по МПИ.
Следует подчеркнуть, что 80% всех рецидивов приходится
на возрастную группу пациентов старше 50 лет. Частота
рецидивов представлена на рисунке 1.

Как показал анализ, характер рецидивов различался:
чаще всего (50%) рецидивы развивались как в органе зре-
ния, так и вне его, т.е. при генерализации заболевания.
Каждый 3–й рецидив (32%) – это генерализация заболе-
вания без вовлечения органа зрения. И только каждый 5–
й случай (18%) – это локальный рецидив в исходном опу-
холевом очаге органа зрения. 

Необходимо подчеркнуть, что в первые 3 года рецидив
заболевания может сопровождаться метахронным пораже-
нием 2–го глаза: отмечено у половины пациентов при ис-
ходном вовлечении орбиты и век и в 1/3 случаев при лим-
фоме конъюнктивы. Различия в частоте появления реци-
дива при агрессивных и индолентных лимфомах не столь
значительны. При индолентных НХЛ органа зрения они
составили 23%, при агрессивных – 37%. По нашим данным
7–летняя безрецидивная выживаемость при поражении
конъюнктивы равна 83%, при поражении орбиты – 70%,
при поражении века – 55% (рис. 2). 

Безрецидивная выживаемость при различных типах
лимфом неодинакова. Нами проведен анализ в 3 группах:
ДВКЛ (диффузная В–крупноклеточная лимфома) и лим-
фомы зоны мантии объединены в одну группу как агрес-
сивные лимфомы; отдельно выделены MALT–омы как
наиболее часто встречающиеся при поражении органа
зрения и имеющие особенное течение и проявления в ор-
гане зрения; 3–я группа – фолликулярные лимфомы. Ри-
сунок 3 иллюстрирует 7–летнюю безрецидивную выжи-
ваемость больных при MALT–омах у 80% больных, при
агрессивных лимфомах – у 75%, при фолликулярных
лимфомах – у 55%. 

Анализ влияния бинокулярного поражения на про-
гноз НХЛ органа зрения осуществлен путем сравнения 3
групп больных: 1–я группа – 16 больных с двусторонним
синхронным поражением, 2–я группа – 67 больных с од-

Рис. 1. Общая безрецидивная выживаемость пациентов 
младше и старше 60 лет с лимфомами органов зрения 

различной локализации 

Рис. 2. Безрецидивная выживаемость пациентов с первичными 
лимфомами органа зрения различной первичной локализации 

(1 – конъюнктива, 2 – орбита, 3 – веки)

Рис. 3. Безрецидивная выживаемость при различных типах 
лимфом органа зрения (1 – MALT, 2 – ДКК+мантии, 3 – ФОЛЛ)
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носторонними лимфомами и 3–я группа – 11 больных с
метахронным двусторонним поражением (впоследствии
развились контралатеральные лимфомы органа зрения).
В группе больных с двусторонним синхронным пораже-
нием только в 1 случае из 16 (6%) через 6 мес. после
окончания лечения возник местный рецидив. Генерали-
зации опухолевого процесса не выявлено ни у одного
больного.

В группе больных с односторонним поражением
(67 человек) местный рецидив возник у 2 больных (3%),
имеющих лимфомы конъюнктивальной и орбитальной ло-
кализаций без признаков генерализации. Генерализация
процесса с появлением экстраокулярных опухолей в пери-
ферических лимфатических узлах, мягких тканях различ-
ной локализации, слюнных железах и печени за указан-
ный срок наблюдения развилась у 5 больных (7,5%). Ни у
одного из них не было местного рецидива лимфомы. 

Наибольший интерес представляет 3–я группа боль-
ных с метахронными двусторонними лимфомами прида-
точного аппарата глаза. Поражение 2–го глаза, что следует
расценивать как гематогенное диссеминирование, возник-
ло в сроки от 1 до 10 лет (медиана – 3,5 года). У 3 больных
из 11 за указанный срок наблюдения наряду с поражением
2–го глаза появились экстраокулярные очаги в перифери-
ческих лимфоузлах, печени и костном мозге. Статистиче-
ски значимого различия в вероятности появления экстра-
окулярных очагов в группах больных с двусторонним син-
хронным, метахронным и односторонним поражениями не
выявлено (рис. 4). 

За общий период наблюдения от 1 до 26 лет (при ме-
диане наблюдения 6 лет) умерло всего 11 больных. Не-
обходимо подчеркнуть, что от основного заболевания
умерла только 1 пациентка из 94 (1,1%) – при развитии ге-
нерализованного рецидива MALT–омы через 5 лет после
успешного лечения первичного одностороннего пораже-
ния века. Остальные 10 человек умерли от причин, не свя-
занных с основным заболеванием. За 5–летний период об-
щая выживаемость составила 98,9%. У 1 пациентки (1,1%)
произошло снижение зрения до светопроекции при бы-
стром развитии первичной MALT–омы в орбите.

Заключение. В целом первичные НХЛ органа зрения
обладают относительно благоприятным прогнозом для
функций самого органа зрения. Витальный прогноз для
больных НХЛ органа зрения зависит от характера течения
болезни. Частота рецидива и отдаленные результаты ста-
тистически значимо зависят от сочетания первичной ло-
кализации лимфомы органа зрения и ее морфоиммуноло-
гического варианта. Появление НХЛ у лиц старше 50 лет
следует признать неблагоприятным фактором. Необходи-
мо отметить, что при возникновении рецидива опухоли
органа зрения в исходном очаге поражения велика веро-
ятность наличия у такого пациента генерализованного ре-
цидива болезни. Установлено, что билатеральность пора-

жения при первичных индолентных НХЛ органа зрения
не является неблагоприятным прогностическим призна-
ком.
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